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論文内容の要旨
歯苔抑制に有効な合唱攻薬や歯磨剤を求めて活発な研究がなされているが，その中で特に関心が払わ
れているものの一つに，クロールヘキシジンをめぐる研究がある。この薬剤は，元来殺菌剤として広
く用いられてきたものであるが，歯磨剤に添加したり，合唱攻薬として用いたとき，優れた歯苔抑制効
果を発揮することが，ここ数年来報告されている。しかし，この歯苔抑制作用は殺菌性のみで説明し
きれないことが，一部の研究者により指摘されている。ここに述べる研究では，歯苔形成およびう蝕
発生と原因的な関連性が深かいとされている Streptococcus 1nutans をはじめとする口腔・レンサ球菌を
用いて，クロールヘキシジンの歯苔抑制機序を抗菌作用，抗酵素作用その他の面から，多面的かつ総
合的に解析することを目的とした実験が企画された。
得られた結果をまとめると，次の通りである。
1. S. 1nutans の代表菌株あるいは臨床分離株に対するクロールヘキシジンの最小発育阻止濃度を，
Tripticase Soy Broth 中で測定した結果，本剤の抗菌作用のいずれにおいても，調べた限りの S.
1nutans の菌株間で大差なく，また検定系における唾液の存在，および被検菌を前培養する際の培地
へのスクロース添加によって さほどの影響を受けないことが示された。
2. S. 1nutans F A -1 株の菌体外多糖体合成へのクロールヘキシジンの影響を調べた。すなわちこ
の菌の Torypticase Soy Broth培養上清を塩析して得た酵素標品あるいは菌結合酵素標品としての
全菌体と， 14C ースクロースとを種々の濃度のクロールヘキシジン存在下で反応させた。反応液を
濃紙クロマトグラフィーにかけ，展開した生成物の放射能を測定して，クロールヘキシジン添加お
よび対照反応系で合成された多糖体量を比較した。上記両酵素のいず、れによる菌体外多糖体の合成も，
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クロールヘシジンにより抑制されることが示された。ただし菌結合酵素標品の場合には，機作の追
究は行っていないが，完全阻止が見られる濃度以下で，かえって合成が増強される濃度のあること
が観察された。なお S. Sa1ψlÌs および S. sαlivarius による菌体外多糖体合成もクロールヘキシジ
ンにより抑制された。
3. S. mutans F A-l 株およびKI-R株の菌結合酵素標品と 14C- スクロースを作用させた後，
水不溶性多糖体および菌体に結合した多糖体(この両者を合せて“不溶性多糖体"と呼ぶことにす
る)を遠心して集め，これをクロールヘキシジン溶液中で撹持処理後，再遠心して得た沈溢の放射
能を，精製水中で同様に処理した場合のもののそれと比較した。クロールヘキシジン溶液には“不
溶性多糖体"が精製水ヘよりも溶出されやすいことが分かった。
4. クロ一ルヘキシジン jお3よび S. 間伽側u叫t旬伽α仰附ns F A 一 1 株の菌体外可溶性グルカン(いしい迫ずず、れも
れたもの)ならびび、に唾液蛋白質が合成ハイドロキシアパ夕イトに吸着することを，吸着処理後のハ
イドロキシアパタイトの放射能あるいは未吸着蛋白質量を測定して確かめた。ついでこれらのグル
カンわよび唾液蛋白質の吸着が，ハイドロキシアパタイトのクロールヘキシジン処理によってどの
ように影響されるかを調べた。クロールヘキシジン処理したハイドロキシアパタイトへの前記グル
カンの吸着が，未処理のものヘの吸着に比べて，抑制されることが分かった。一方唾液蛋白質のハ
イドロキシアパタイトへの吸着については，量的にはさほどの影響を認めなかった。しかし，ゲル
内等電点分画法による分析の結果，ハイドロキシアパタイトに吸着される蛋白質はクロールヘキシ
ジン処理の有無により異なることが示唆された口
5. ヒトの抜去歯から得たエナメル質ブロック表面のクロールヘキシジン処理が，エナメル質表面ヘ
の S. mutαns K 1 -R株の付着;h'よびエナメル質表面での KI-R株による歯苔形成に，どのよう ¥ 
な影響を及ぼすかを走査型電子顕微境を用いて調べた。菌体表面に多糖体を生成させた菌の方が生
成させない菌よりもエナメル質表面に付着しやすいことをまず観察した。つぎに，エナメル質表面
をクロールヘキシジンで処理した場合，多糖体を菌体表面に生成させた菌の付着には影響が見られ
なかったが，多糖体生成途上の菌の付着は抑えられ，また，いったん付着した菌はその集落形成を
阻止されることが分った。さらにクロールヘキシジン処理エナメル質表面では S. mutans K 1 -
R株による歯苔形成は起らないことを観察した。またクロールヘキシジン溶液を用いた洗浄により，
エナメル質表面に形成された歯苔の一部が除かれること，かっ残存している歯苔表面では，おそら
くは表面に付着した多糖体が溶出した結果と思われるが，菌体の外観がより明瞭になっているのが
認.められた。
以上の結果から，クロールヘシジンによる歯苔抑制には，この薬剤が， S. mutans ならびにその
他の口腔レンサ球菌に殺菌作用を示すだけでなく，これらの菌による菌体外多糖体を抑制すること，
また可溶性グルカンなどの菌体外多糖体の歯面への付着を抑えること， さらに形成された歯苔を除
去しやすくすることなどの，多面的な作用が関与していることを示す論拠を得た。
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論文の審査結果の要旨
クロールヘキシジンの歯苔抑制効果は確認されているが，その機作については，従来は本剤の抗菌
性を主とする検討が行われている。この研究は，歯苔の形成過程における本剤の作用を，実験う蝕誘
発能が確認されている Streptococcus mutans を主な供試菌として調べたものである。その結果，本剤
は抗菌作用，特に歯面における集落形成阻止，菌体外多糖体の産生，可溶性グルカンなどの歯面への
付着に対していずれも高度に抑制的に働く一方，人工歯苔からの離脱を容易にするなどの多面的な作
用をもっていることが明らかにされた。
すなわちこの研究は，本剤の著明な歯苔抑制効果が，単なる抗菌作用のみでは説明し切れないこと
を初めて明確に証明し，さらに歯苔抑制の問題はさまざまな角度から検討されるべきであることを示
した点で， きわめて意義が大きい。
したがって，竹村金造君の論文は，歯学博士の学位に十分値する価値の高いものと認める。
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